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лено (3,7), что системное ингибирование NO-синтаз, которое эффектив­
но уменьшает депрессорные кардиогенные реакции у собак, неэффек­
тивно у крыс. Таким образом, очевидно существуют видовые особенно­
сти реализации кардиогенных рефлексов при участии NO.
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Эндотелий синтезирует ряд биологически активных веществ: мо­
нооксид азота (NO), простациклин, предсердный натрийуретический 
пептид, сульфаты гепарина, Р, трансформирующий фактор роста и дру­
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гие. N 0 в организме образуется из аминокислоты L-аргинин под влия­
нием фермента -  NO-синтазы. Экспрессия и активность этого фермента 
в эндотелиальных клетках является лимитирующим фактором образо­
вания N 0, при достаточном поступлении его предшественников. Разви­
тие глубокой гипотермии стимулирует образование активных форм ки­
слорода (АФК) и сопровождается активацией перекисного окисления 
липидов (ПОЛ), что в свою очередь оказывает существенное влияние на 
химический состав биологических мембран, их ультраструктурную ор­
ганизацию, проницаемость, активность мембранных ферментов, в том 
числе и эндотелия. Ранее нами было показано, что введение L-аргинина 
непосредственно перед охлаждением снижает активность процессов 
ПОЛ крови и тканей при гипотермии [Дорохина Л.В., Зинчук В.В., 
2000]. Влияние длительного предварительного введения L-аргинина на 
процессы свободнорадикального окисления (СРО) липидов при гипо­
термии не исследовано. Известно, что одним из ингибиторов процессов 
ПОЛ является карнитин (Р-гидрокси-а-М-триметиаминобутират, синте­
зируется в организме из лизина и метионина) [Быков И.Л., Неферов 
Л.И., 2000]. Представляется важным изучить воздействие карнитина на 
СРО липидов крови при охлаждении организма, а также эффекты его 
совместного введения с L-аргинином. В настоящей работе оценивалось 
влияние хронического введения L-аргинина и карнитина на проокси- 
дантно-антиоксидантное равновесие крови при глубокой гипотермии.
Материалы и методы исследований 
Эксперименты выполнены на 58 лабораторных крысах-самцах 
массой 200-250 г. Для охлаждения наркотизированных животных по­
мещали в ячейки специального бокса, внутри которого циркулировала 
вода температурой 17°С. Было сформировано 7 экспериментальных 
групп: 1-я -  нормотермический контроль, внутрибрюшинно (в/б) вво­
дился 1 мл 0,9% NaCl в течение 10 дней; 2-я группа -  крысы, получав­
шие в/б 1 мл 0,9% NaCl 10 дней и подвергнутые охлаждению (гипотер- 
мический контроль); 3-я -  крысы, получавшие 4 недели в/б карнитина 
хлорид (200 мг/кг); 4-я - крысы, получавшие в/б карнитина хлорид в той 
же дозе и подвергнутые охлаждению; 5-я -  крысы, получавшие 10 дней 
L-аргинин (500 мг/кг); 6-я - крысы, получавшие L-аргинин (500 мг/кг) и 
подвергнутые гипотермии; 7-я -  крысы, которым одновременно в/б вво­
дились карнитина хлорид (200 мг/кг, 4 недели) и L-аргинин (500 мг/кг, 
10 дней), и также подвергавшиеся охлаждению. Измерялись продукты 
ПОЛ - диеновые коньюгаты (ДК), основания Шиффа (ОШ) и факторы 
антиоксидантной системы (АС) - а-токоферол, каталаза в эритроцитар- 
ной массе и плазме.
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Результаты и их обсуждение 
У крыс, хронически получавших L-аргинин, ректальная темпера­
тура на 90-й минуте охлаждения была 23,1±0,16 °С и не отличалась от 
гипотермического контроля. У животных, которым длительно вводили 
карнитин ее значение составило 23,9±0,16 °С (р<0,01). Схожая динами­
ка наблюдалась у крыс, получавших одновременно L-аргинин и карни­
тин - 23,8±0,2 °С (р<0,05). Установлено, что в эритроцитах и плазме 
крыс 2-й группы количество ДК повышалось по сравнению с нормотер­
мическим контролем на 86,2% (р<0,001) и 31,8% (р<0,01) соответсвен- 
но. В группе, длительно получавшей перед охлаждением карнитин, это 
повышение составило: в эритроцитах - 49,5% (р<0,001), в плазме -  
15,3% (р<0,05). При хроническом введении крысам L-аргинина количе­
ство ДК было на уровне гипотермического контроля. У животных 2-ой 
группы произошло увеличение ОШ в эритроцитах на 26,6% (р<0,001), а 
при хроническом введении карнитина хлорида (4-я группа) - на 8,7% 
(р<0,05) по сравнению с нормотермической группой. В группе крыс, 
получавших комплекс L-аргинин и карнитин - уровень ОШ на 11,5% 
выше контроля (р<0,01). При введении L-аргинина количество ОШ по­
вышается более выражено, чем в других экспериментальных группах, 
но остается достоверно ниже гипотермического контроля на 8,8% 
(р<0,05). В плазме крови крыс 4-й и 7-й групп наблюдалось достоверное 
снижение ОШ на 7,7% и 8,2% соответственно относительно 2-й группы 
(р<0,01). Количество а-токоферола в эритроцитах и плазме крыс 2-й 
группы уменьшалось соответственно на 13,8% и 17,0% (р<0,001) отно­
сительно контрольных животных; активность каталазы в эритроцитах 
крыс этой группы снижалась на 26,3% (р<0,001). Следует отметить, что 
длительное предварительное введение карнитина хлорида перед охлаж­
дением сопровождалось менее выраженным снижением показателей АС 
в сравнении с другими группами, в частности, количество а-токоферола 
в эритроцитах приближалось к уровню нормотермического контроля, 
снижение каталазной активности эритроцитов происходило только на 
9,0% (р<0,01); в плазме количество а-токоферола ниже контроля на
11,8% (р<0,001). У крыс, получавших L-аргинин, антиоксидантный по­
тенциал был на уровне гипотермического контроля.
Результаты проведенных исследований показывают, что хрониче­
ское введение L-аргинина не уменьшало активацию СРО липидов и не 
оказывало защитного эффекта при глубокой гипотермии. Возможно, это 
объясняется быстрым снижением концентрации экзогенного L-аргинина 
после введения вследствие его ускоренной утилизации. В печени уро­
вень L-аргинина остается повышенным только 30 минут после 
введения, а в плазме крови до 180 минут [Сныткина И.В. и др., 2000]. L- 
аргинин эффективен при непрерывном введении, так как образующийся 
NO обладает высокой химической активностью и его свободные моле­
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кулы могут перехватываться различными эндогенными ловушками. 
Хроническое введение карнитина оказывает выраженный ингибирую­
щий эффект в отношении ПОЛ. Защита от повреждения АФК направле­
на в первую очередь на утилизацию жирнокислотных и липидных гид­
ропероксидов, как продуктов ПОЛ, стимулирующих СРО по принципу 
цепной реакции. Известно, что использование для противоишемической 
защиты головного мозга и миокарда в условиях искусственного крово­
обращения и гипотермии ингибиторов свободнорадикальных процес­
сов, в том числе карнитина, оказывало благоприятный эффект [Бокерия 
Л. А. и др., 2000]; объективное улучшение при длительном применении 
L-карнитина наблюдалось у собаках с резкой формой дилятационной 
кардиомиопатии [Keene В.W.,1994].
Таким образом, результаты опытов показывают, что хроническое 
введение L-аргинина не влияло на прооксидантно-антиоксидантное 
равновесие при глубокой гипотермии. Длительное предварительное 
введение карнитина оказывает выраженное ингибирующее действие на 
СРО липидов при охлаждении организма, совместное применение L- 
аргинина и карнитина имеет эффект аналогичный изолированному вве­
дению карнитина.
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